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(57) Abstract: The invention relates to a carbohydrate mixture which is provided with at least one modified carbohydrate made of 
a base body and a carbohydrate residue coupled therewith. The base body is a digestable, glucose-containing carbohydrate in the 

fonn OI " a digestable glucan or a non-digestable storage carbohydrate, skeletal carbohydrate or low-molecular component thereof. 

The base body is coupled to a carbohydrate residue. Glucose release from the inventive carbohydrate mixture is thus reduced by at 
least 10 %, detected in an in-vivo digestion system based on pancreatine and compared to a carbohydrate mixture which contains the 
same amount of weight of non-modified carbohydrates. The postprandial blood glucose concentration increase after eating can be 
moderated by means of the inventive carbohydrate mixture. The glucose can thus be metabolised by diabetics in spite of the existing 
lack of insulin. The inventive carbohydrate mixture can be used in food for diabetics and in pharmaceuticals. 

(57) Zusam menfassung: BereitgesteUt wird eine Kohlenhydratmischung, die mindestens ein modifiziertes Kohlenhydrat aus einem 
Grundkorper und einem damit gekoppelten Kohlenhydratrest aufweist. Bei dem Grundkorper handelt es sich entweder urn ein ver- 
daubares, glucosehaltiges Kohlenhydrat in Form eines verdaubaren Glucanes oder urn ein nicht verdaubares SpeicherkobJenhydrat, 
fT} Gerustkohlenhydrat oder niedermolekularen Bestandteils davon. Durch die Kopplung des GrundkSrpers mit einem Kohlenhydra- 
^ trest wird die Glucosefreisetzung aus der erfindungsgemassen Kbhlenhyoratmischung urn mindestens 10 % reduziert, ermittelt in 
einem in-vivo-Verdausystem auf Pankreatinbasis und verglichen mit einer Kohlenhydratmischung, die die gleiche Gewichtsmenge 
an nicht modifizierten Kohlenhydraten enthalL Mit der erfindungsgemassen Kohlenhydratmischung kann der postprandiale Blut- 
Q glucosekoiizentrations-Anstieg nach der Nahrungsaufnahme abgemildert werden. Dadurch kann die Glucose trotz des bestehenden 
^ Insulinmangels bei Diabetikem von diesen verstofirwechselt werden. Die erfindungsgemasse Kohlenhydratmischung kann in Diabe- 
tikernahrung und in Pharmazeutika eingesetzt werden. 
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DI ABETIKERN AHRUNG 

BESCHREIBUNG 

Die Erfindung betrifft eine Kohlenhydratmischung auf Basis ublicher, zu 
Ernahrungszwecken eingesetzter Kohlenhydrate zur Verabreichung an 
Diabetiker oder zur Herstellung von Diabetikernahrungsmitteln oder 
5 Pharmazeutika, ein diese Kohlenhydratmischung enthaltendes Mittel in 
Form eines Diabetikernahrungsmittels oder eines Pharmazeutikums und 
die Verwendung dieser Kohlenhydratmischung zur Verabreichung an 
Diabetiker oder zur Herstellung von Diabetikernahrungsmitteln oder 
Pharmazeutika. 

10 Fur Diabetiker ist die Zufuhrung glucosehaltiger Kohlenhydrate kritisch, 
da durch den Insulinmangel die nach der Verdauung dieser 
Nahrungsmittel und der anschlieBenden Aufnahme der Glucose in die 
Blutbahn die in den Korper gelangte Glucose quantitativ nicht 
ausreichend verwendet werden kann. Die Folge davon ist eine hohe 

15 Glucosekonzentration im Plasma, die ihrerseits pathologische 
metabolische Reaktionen hervorruft. 

In der ublichen menschlichen Ernahrung spielen glucosehaltige 
Nahrungsmittel eine groBe Rolle. Die wichtigsten Glucosequellen in der 
menschlichen Ernahrung sind Glucosepolymere aus pflanzlichen 
20 Nahrungsmitteln. Die Glucosemolekule sind dabei in sogenannter a 
1^4_g|ycosidischer Bindung linear verknupft (Amylose). Durch 
sogenannte a 1->6-glycosidische Verzweigungen entstehen aus 
Amylosen die Amylopektine. Jeder Zweig besteht jedoch wiederum aus 
Glucosen in a 1-»4-glycosidischer Bindung. Das entsprechend 
25 verzweigte Glucosepolymer aus tierischen Nahrungsmitteln wird 
Glycogen genannt. Sowohl die a 1->4-glycosidische Bindung als auch 
die a 1^-6-glycosidischen Verzweigungsstellen konnen schnell durch 
korpereigene Hydrolasen, beispielsweise Amylasen, Amyloglucosidasen 
und Maltasen, in Maltodextrine, Maltose und schlieaiich Glucose 
30 gespalten und abgebaut werden. 
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Bei der Verabreichung der ublichen glucosehaltigen Nahrungen wird die 
Glucose sehr rasch in die Blutbahn aufgenommen, so dali schon 15 min 
danach und somit postprandial hohe Glucosekonzentrationen 
beobachtet werden konnen, die bei stoffwechselgesunden Menschen 
5 jedoch rasch wieder abfallen. Dieser rasche Abfall der 
Glucosekonzentration im Plasma wird durch die schnelle Aufnahme der 
Glucose in den Stoffwechsel der Zellen bedingt. 

Beim Diabetiker ist dieser Einstrom der Glucose in die Zellen gestort, so 
daB der geschilderte Abfall, in Abhangigkeit vom Schweregrad des 
10 Diabetes Mellitus, verzogert ablauft, und somit hohe 
Glucosekonzentrationen im Plasma persistieren. 

Glucosehaltige Nahrungsmittel sind allerdings auch fur Diabetiker 
unverzichtbar, da Glucose eine Grundsubstanz fur den 
Energiestoffwechsel aller Zellen darstellt. AuSerdem sind glucosehaltige 
15 Kohienhydrate traditionell wichtige Bestandteile der menschlichen 
Ernahrung. Der Verzicht auf glucosehaltige Kohienhydrate wird somit - 
neben der metabolischen Bedeutung eines Glucosemangels - auch 
erhebliche Einschrankungen der Lebensqualitat fur den Diabetiker mit 
sich bringen. 

20 Fur Diabetiker ware es nun wtinschenswert, wenn die 
Nahrungsaufnahme nicht zu den geschilderten hohen Schwankungen 
der Glucosekonzentration im Plasma fuhren wurde. Um dies zu 
erreichen, sind bereits verschiedene Konzepte entwickelt worden. Zum 
einen versucht man eine Verstetigung der Blutgtucose-Konzentration 

25 dadurch zu erreichen, daB der Kohlenhydratanteil in Nahrungen 
zugunsten des Fettanteiles reduziert wird. Zu diesem Zweck bietet 
beispielsweise die Firma Abbott die Nahrung Glucerna® an. Der 
prozentuale Anteil der Nahrungsenergie in dieser bekannten Nahrung 
ist wie folgt: 50,7 % der Energie aus Fett, 16,9 % der Energie aus 

30 Proteinen und 32,4 % der Energie aus Kohlenhydraten. 
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Es ist auch schon versucht worden, die Blutglucoseschwankungen 
durch Verabreichung von Nahrungen zu reduzieren, die als 
Kohlenhydrate eine Mischung von gut absorbierbaren und schlecht 
absorbierbaren Kohlenhydraten enthalten. Diesbezuglich wird verwiesen 
5 auf EP 0 768 043 bzw. WO 96/31 129. 

Aufgabe der vorliegenden Erfindung ist es, eine Kohlenhydratmischung 
und eine diese enthaltende Nahrung bereitzustellen, mit der der 
postprandiale Blutglucosekonzentrations-Anstieg nach der 
Nahrungsaufnahme abgemildert werden kann. 

10 Gelost wird diese Aufgabe durch die Lehre der Anspruche. 

Die erfindungsgemaGe Kohlenhydratmischung zeichnet sich dadurch 
aus, daU sie mindestens ein im erfindungsgema&en Sinne modifiziertes 
Kohlenhydrat enthalt. Die erfindungsgema&e Kohlenhydratmischung 
kann dabei ausschlie&lich aus einem oder mehreren derartigen 
15 modifizierten Kohlenhydraten oder aus einer Mischung von ublichen, zu 
Ernahrungszwecken eingesetzten, nicht modifizierten Kohlenhydraten 
und mindestens einem erfindungsgemafc modifizierten Kohlenhydrat 
bestehen. 

Zur Herstellung der erfindungsgemaft modifizierten Kohlenhydrate 
20 dienen ebenfalls iibliche, zu Ernahrungszwecken eingesetzte 
Kohlenhydrate. Dabei finden zwei Gruppen von Kohlenhydraten 
Anwendung. 

Bei der ersten Gruppe handelt es sich urn Kohlenhydrate mit einem 
verdaubaren, glucosehaltigen Grundgerust. An diesen Grundkorper wird 
25 mindestens ein weiterer Glucoserest oder ein anderer Kohlenhydratrest 
gekoppelt und somit damit verbunden. Bei diesem anderen 
angekoppelten Kohlenhydratrest kann es sich urn ein Monosaccharid, 
Disaccharid, Oligosaccharid oder Polysaccharid handeln. Dieser andere 
Kohlenhydratrest kann zudem weitere Glucoseeinheiten aufweisen oder 
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auch frei von derartigen Glucoseeinheiten sein. Derartig 
erfindungsgemaB modifizierte Kohlenhydrate mit einem verdaubaren 
Grundkorper (bzw. Core) und einem daran angekoppelten weiteren 
Glucoserest und/oder Kohlenhydratrest werden im Rahmen der hier 
5 vorliegenden Unterlagen als Kohlenhydrate a) bezeichnet. 

Zu den verdaubaren, glucosehaltigen Grundkorpern zahlen 
beispielsweise Starke und deren Bestandteile. 

s 

Durch Anfugen bzw. Ankoppeln eines weiteren Glucoserestes und/oder 
eines anderen Kohlenhydratrestes an diese ublichen verdaubaren 
10 glucosehaltigen Grundkorper werden sogenannte "slow release- 
Kohlenhydrate" erhalten, deren Abbaubarkeit bzw. Verdaubarkeit im 
Magen- bzw. Darmtrakt durch Ankoppeln der genannten Reste 
erschwert wird. 

Die zweite Gruppe an erfindungsgemaB einsetzbaren und modifizierten 
15 Kohlenhydrate besitzen als Grundkorper ein nicht verdaubares 
Kohlenhydrat, an das mindestens ein Glucoserest und/oder ein 
glucosehaltiger Kohlenhydratrest gekoppelt und somit damit verbunden 
wird. Diese modifizierten Kohlenhydrate werden im Rahmen der 
vorliegenden Unterlagen als Kohlenhydrate b) bezeichnet. 

20 Derartige Grundkorper aus nicht-verdaubaren Kohlenhydraten sind 
beispielsweise Dextrane und Fructane und Cellulosen. Diese dienen als 
Trager von damit verbunden bzw. daran angekoppelten Glucoseresten 
und/oder glucosehaltigen Kohlenhydratresten bzw. Glucoseoligomeren. 
Bei den angekoppelten Kohlenhydratresten kann es sich dabei um die 

25 gleichen handeln wie bei den Kohlenhydraten a). Allerdings mussen die 
angekoppelten Kohlenhydratreste mindestens eine Glucoseeinheit 
enthalten. Diese angekoppelten glucosehaltigen Kohlenhydratreste 
konnen von dem damit verbundenen Trager nur langsam wieder 
freigesetzt werden. Die Menge an maximal freisetzbarer Glucose 
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entspricht dabei derjenigen Glucosemenge, die zuvor an den 
Grundkorper angekoppelt wurde. 

Die erfindungsgemaU modifizierten Kohlenhydrate a) und b) kdnnen 
durch korpereigene Glycosidasen (beispielsweise Hydrolasen im 
5 Speichel, Pankreassaft, Dunndarm-Disaccharidasen) erschwert 
abgebaut werden (betrifft Kohlehydrate a)) oder trotz unverdaubarem 
Grundkorpers Qberhaupt abgebaut werden und stellen somit "slow- 
release-Kohlenhydrate" dar. 

Die erfindungsgemaB modifizierten Kohlenhydrate werden dabei 
10 vorzugsweise durch enzymatische Ankopplung der damit verbundenen 
Kohlenhydratreste erhalten. 

Die erfindungsgemali modifizierten Kohlenhydrate a) und b) weisen 
einen Polymerisationsgrad (degree of polymerization, DP) von 
mindestens 2 (d.h. Disaccharide) bis zu einigen 100.000 auf. Bevorzugt 
15 ist ein Bereich von DP 3 bis 100. 

Die erfindungsgemaft modifizierten Kohlenhydrate a) und b) bestehen 
somit - wie oben dargelegt - aus einem von vorne herein verdaubaren 
Grundkorper oder einem von vorneherein nicht verdaubaren 
Grundkorper, wobei dieser Grundkorper mit mindestens einem weiteren 
20 Kohlenhydratrest gekoppelt ist, insbesondere durch enzymatische 
Verknupfung. Sowohl der Grundkorper als auch der angekoppelte 
Kohlenhydratrest bestehen im einfachsten Fall aus jeweils mindestens 
einem Monosaccharid. Das Verhaltnis zwischen der Anzahl der 
Monosaccharideinheiten im Grundkorper und der Anzahl der 
25 Monosaccharideinheiten in der bzw. den mit dem Grundkorper 
verknupften Gruppe(n) betragt vorzugsweise jedoch 1:10 bis 100:1. 

Besteht ein Grundkorper aus mindestens drei Monosaccharideinheiten, 

m 

dann fuhrt die Verknupfung mit einem weiteren Monosaccharid 
entweder zu einer Verlangerung des Grundkorpers oder zu einer 
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Verzweigung des Grundkorpers. Besteht der Grundkorper aus mehr als 
drei Monosacchariden, dann konnen mehrere Verzweigungen eingefuhrt 
werden. Derartige Verzweigungen fuhren im erfindungsgema&en Sinne 
zu einer zusatzlichen sterischen Behinderung korpereigener 
5 Glycosidasen. Durch derartige Verzweigungen konnen gezielt "slow- 
release-Kohlenhydrate" erhalten werden. 

Bei dem verdaubaren Grundkorper bzw. Kohlenhydrat des modifizierten 
Kohlenhydrates a) handelt es sich vorzugsweise um Starke, Amylose, 
Amylopektin und Dextrine und deren Bestandteile. 

10 Bei dem verdaubaren Grundkorper bzw. Kohlenhydrat des modifizierten 
Kohlenhydrates b) handelt es sich vorzugsweise um Fructane, B- 
Glucane, Cellulose, Pektine, Galacturonane, Galactane, 

Galactomannane, B-Galacto-Oligosaccharide, a-Galacto- 

Oligosaccharide, Fucoidane, Mannane, Xylane, Xyloglucane, Laminarin, 

15 Chitine, Chitosane, Hyaluronsauren, Chondroitine, Proteoglycane, 
Glucurono-Oligosaccharide, Arabinane, Arabinoxylane, 

Arabinogalactane, Rhamno-Oligosaccharide, Xanthane, Alginate, Agar, 
Carageenane, Hemicellulosen, Pflanzengummi, enzymatisch 
hergestellte Kohlenhydrate (z.B. Galacto-Oligosaccharide und Gluco- 

20 Oligosaccharide), bakterielle Kohlenhydrate (beispielsweise Xanthane, 
Dextrane und Sialyl-Oligosaccharide), N-Glycoprotein-Oligosaccharide, 
O-Glycoprotein-Oligosaccharide und Glycolipid-Oligosaccharide. 

Die erfindungsgemafte Kohlenhydratmischung kann somit im 
einfachsten Fall aus einem oder mehreren erfindungsgemaB 
25 modifizierten Kohlenhydrat(en) a) bestehen. 

Die erfindungsgemaRe Kohlenhydratmischung kann ferner aus einem 
oder mehreren erfindungsgemaB modifizierten Kohlenhydrat(en) b) 
bestehen. 
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Die erfindungsgemaBe Kohlenhydratmischung kann ferner aus einer 
Mischung aus einem oder mehreren erfindungsgemaB modifizierten 
Kohlenhydrat(en) a) mit einem oder mehreren erfindungsgemaB 
modifizierten Kohlenhydrat(en) b) bestehen. 

5 Weiterhin konnen in der erfindungsgemaBen Kohlenhydratmischung 
neben einem oder mehreren erfindungsgemaB modifizierten 
Kohlenhydrat(en) a) und/oder neben einem oder mehreren 
erfindungsgemaB modifizierten Kohlenhydrat(en) b) auch iibliche, fur 
die Herstellung von Nahrungen eingesetzte, nicht modifizierte 
10 Kohlenhydrate c) vorhanden sein, die somit nicht im 
erfindungsgemaBen Sinne modifiziert wurden. Bei der Beurteilung, ob 
bei einer Kohlenhydratmischung, die darin vorhandenen Kohlenhydrate 
als Kohlenhydrat a), als Kohlenhydrat b) oder Kohlenhydrat c) 
anzusehen sind, ist zu beachten, daB zu den Kohlenhydraten c) nicht 
15 nur solche zahlen, die von Anfang an unmodifiziert bei der Herstellung 
der Kohlenhydratmischung bzw. einer damit versehenen Nahrung 
zugegeben wurden. Vielmehr zahlen zu den Kohlenhydraten c) auch 
solche Kohlenhydrate, die bei dem Herstellungsverfahren 
erfindungsgemaB modifizierter Kohlenhydrate nicht reagiert haben und 
20 somit nicht modifiziert und daher auch nicht verandert wurden. Mit 
anderen Worten bedeutet dies folgendes. Werden bei der 
erfindungsgemaBen Modifizierung einige der eingesetzten Grundkorper 
mit keinem weiteren Kohlenhydratrest gekoppelt und bleiben sie somit 
unverandert, dann sind sie den Kohlenhydraten c) zuzurechnen. 
25 Gleiches gilt fur die Kohlenhydratreste, die mit den Grundkorpern, sei er 
nun verdaubar oder unverdaubar, gekoppelt werden sollen. Auch 
diejenigen Kohlenhydratreste, die nicht reagiert haben und somit nicht 
an einen Grundkorper gekoppelt wurden, zahlen zu den Kohlenhydraten 

c). 

30 Dabei ist von Bedeutung, daB die zur Anwendung gebrachte Mischung 
von Kohlenhydraten derart zusammengesetzt ist, daB in einem in-vitro 
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Verdausystem auf Pankreatinbasis mindestens 10 Gew.-% weniger 
Glucose pro Zeiteinheit freigesetzt wird, verglichen mit einer 
Kohlenhydratmischung, welche die gleiche Gewichtsmenge an nicht 
modifiziertem Kohlenhydrat Oder an nicht modifizierten Kohlenhydraten 
5 und/oder an den zur Herstellung des (der) modifizierten 
Kohlenhydrate(s) a) und b) eingesetzten Ausgangskohlenhydraten 
enthalt. Mit anderen Worten bedeutet dies folgendes. Die Freisetzung 
von Glucose aus der erfindungsgemaBen Kohlenhydratmischung ist um 
mindestens 10 % reduziert gegenuber der Freisetzung von Glucose aus 

10 einer Kohlenhydratmischung, welche die gleiche Gewichtsmenge an 
Kohlenhydraten enthalt, wobei diese Kohlenhydrate zusammengesetzt 
sind aus der Summe an nicht modifizierten Kohlenhydraten, sofern 
diese vorhanden sind, und den Ausgangskohlenhydraten, die zur 
Herstellung der modifizierten Kohlenhydrate a) und b) eingesetzt 

15 wurden. Diese 10 %-ige Reduktion bezieht sich auf einen Zeitraum vom 
Start der Verdauung bis zu 90 min nach Verdauungsbeginn. 

Um letzteres zu erlautern, wird einmal angenommen, daB ein 
erfindungsgema&es Kohlenhydrat ausschlieSlich aus einem 
erfindungsgemaB modifizierten Kohlenhydrat a) besteht. Zur Herstellung 
20 dieses erfindungsgemafien Kohlenhydrates a) werden 5 g eines 
Glucoserestes oder eines anderen Kohlenhydratrestes mit 15 g eines 
Kohlenhydrates mit einem verdaubaren glucosehaltigen Grundkorper 
verknupft. Dabei werden 20 g erfindungsgemaS modifiziertes 
Kohlenhydrat a) erhalten. 

25 Die Verdaubarkeit dieses erfindungsgemaB modifizierten 
Kohlenhydrates a) muB nun derart verandert sein, daS in einem in-vitro 
Verdausystem auf Pankreatinbasis mindestens 10 Gew.-% weniger 
Glucose pro Zeiteinheit freigesetzt wird, verglichen mit der 
urspriinglichen und somit der vor der Kopplung eingesetzten 

30 Kohlenhydratmischung aus 15 g Grundkorper und 5 g des damit zu 
koppelnden Glucoserestes und/oder Kohlenhydratrestes. 

tSDOCID. <WO 0133973A2 t > 
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Analoges gilt fur den Fall, daB die erfindungsgemaBe 
Kohlenhydratmischung aus einem oder mehreren erfindungsgemaB 
modifizierten Kohlenhydrat(en) b) oder einer Mischung aus einem oder 
mehreren erfindungsgemaB modifizierten Kohlenhydrat(en) a) und 

5 einem oder mehreren erfindungsgemaB modifizierten Kohlenhydrat(en) 
b) besteht. Analoges gilt ferner, wenn neben dem oder den 
erfindungsgemaB modifizierten Kohlenhydrat(en) a) und/oder dem oder 
den erfindungsgemaB modifizierten Kohlenhydrat(en) b) auch ein oder 
mehrere ubliche, nicht modifizierte Kohlenhydrate(en) vorhanden ist 

10 (sind). 

Dabei ist - wie oben dargelegt - zu berucksichtigen, daB bei einer 
Kopplung der Glucosereste oder der anderen Kohlenhydratreste mit 
dem beschriebenen Grundkbrper nicht unbedingt an jedes 
Grundkorpermolekul ein Glucoserest oder ein anderer Kohlenhydratrest 
15 gekoppelt wird. Auch muB nicht jeder ursprunglich eingesetzte 
Glucoserest oder anderer Kohlenhydratrest unbedingt eine 
Kopplungsreaktion mit einem Grundkbrper eingehen, sondern kann 
auch nach Durchfuhrung der Kopplungsreaktion noch in der 
urspriinglichen Form vorhanden sein. Diese nicht umgesetzten Reste 
20 sind dann den Kohlenhydraten c) zuzurechnen. 

Entscheidend ist lediglich, daB in einem in-vitro Verdausystem auf 
Pankreatinbasis mindestens 10 Gew.-% weniger Glucose pro Zeiteinheit 
freigesetzt wird, verglichen mit einer Mischung der ursprunglich 
eingesetzten Ausgangskohlenhydrate. 

25 Die hier angesprochene Verdaubarkeit von Kohlenhydraten wird im 
ubrigen in-vitro experimentell bestimmt, indem die erfindungsgemaBen 
Kohlenhydratmischungen mittels Pankreatin vom Schwein (z.B. Sigma) 
inkubiert werden. Die eingesetzte Konzentration des Pankreatin in 
Wasser betragt dabei 10 g/l mit 1 mM Serinproteasehemmer Pefabloc 
30 (Boehringer Mannheim) und 0,02 % NaN 3 . 1 ml sterilfiltrierter 
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Pankreatinlosung werden mit 200 pi Losung der Kohlenhydratmischung 
(10 mg/ml) und 800 pi Wasser vermischt und bei 37 °C fur 90 min 
inkubiert. Die freigesetzte Glucose wird mittels eines enzymatischen 
Tests (z.B. Boehringer Testkit, Best. Nr. 139106) bestimmt. Zu den 
5 Zeitpunkten 5 min, 10 min, 15 min, 20 min, 30 min, 45 min, 60 min, 
75 min und 90 min werden dazu Aliquots entnommen. Die Reaktion wird 
durch Inkubation bei 95 °C fur 5 min abgestoppt. Als Negativkontrolle 
fur den Pankreatinverdau wird Lactose eingesetzt. Als positive Kontrolle 
dient Maltodextrin. Ein Beispiel fur eine derartige Verdauung fur zwei 

10 erfindungsgema&e slow-release-Kohlenhydratmischungen ist in der 
Abbildung dargestellt. In dieser Abbildung ist die Glucosefreisetzung fur 
zwei erfindungsgemalie Kohlenhydratmischungen, namlich die in den 
Beispielen 1 a und 6 beschriebenen, verglichen mit der 
Glucosefreisetzung aus einer Kohlenhydratmischung, welche aus den 

15 Ausgangskohlenhydraten des Beispieles 1 a, namlich Saccharose und 
Maltodextrine, besteht. Der Unterschied zwischen den Kurven fur das 
Beispiel 1 a und fur das unmodifizierte Beispiel 1 a besteht somit darin, 
daB die eingesetzten Kohlenhydrate beim Beispiel 1 a mit 
Dextransucrase behandelt wurden, wahrend eine derartige Behandlung 

20 beim unmodifizierten Beispiel 1 a nicht erfolgte. 

Die aus der erfindungsgemaften Kohlenhydratmischung verzogert 
freigesetzte Glucose fuhrt unmittelbar nach der Nahrungsaufnahme zu 
geringeren Peak-Glucosekonzentrationen und auch uber die 
unmittelbare postprandiale Phase hinaus zu relative gleichbleibenden 

25 Glucosekonzentrationen im Plasma, wodurch trotz des bestehenden 
Insulinmangels des Diabetikers die Glucose verstoffwechselt werden 
kann und somit als wichtiger Energietrager zur Verfugung steht. Die 
verminderte Verdaubarkeit bedingt auSerdem das ein Teil der 
erfindungsgema&en Kohlenhydratmischung in den Dickdarm gelangen 

30 kann, wo eine weitere Verwertung der erfindungsgemalien 
Kohlenhydratmischung durch die bestehende Darmflora erfolgt. Dies hat 
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- neben der weiteren Bereitstellung von Glucose fur den Organismus - 
die positive Wirkung, daft die intestinale Mikroflora stimuliert wird, 
wodurch Verdauungsprobleme reduziert werden konnen. 

Die eingesetzten, erfindungsgemaft modifizierten Kohlenhydrat- 
5 strukturen bestehen dabei aus einem Grundkorper bzw. Core und aus 
damit verkniipften terminalen Gruppen. Die Cores werden hinsichtlich 
ihrer Verdaubarkeit durch die terminalen Gruppen beeinfluftt, wodurch 
letztendlich eine Veranderung der Kinetik der intraluminalen Verdauung 
bedingt ist. Diese veranderte Verdaubarkeit beeinfluftt die Kinetik der 
10 Glucoseaufnahme aus dem Darm in die Blutbahn, so daft der 
ublicherweise nach 15 min auftretende Glucosepeak im Plasma 
(Petrides et al. Aus Diabetes mellitus 5. Aufl. (Ed. Petrides, Weiss, 
Loffler, Wieland) 1985, Urban & Schwarzenberg, Miinchen) bei 
Verabreichung einer erfindungsgemaften Kohlenhydratmischung oder 
15 eine diese Kohlenhydratmischung enthaltenden Nahrung vermieden 
wird. 

Gegenstand der Erfindung ist somit auch eine die erfindungsgemafte 
Kohlenhydratmischung enthaltende Diabetikernahrung bzw. ein 
Diabetikernahrungsmittel. Die erfindungsgemalie Kohlenhydratmischung 

20 stellt dabei den Kohlenhydratbestandteil dieses Nahrungsmittels dar. 
Daneben konnen weitere Bestandteile vorhanden sein, beispielsweise 
Fette und Proteine sowie gegebenenfalls weitere, ublicherweise 
eingesetzte Ingredienzien. Die erfindungsgemalie 

Kohlenhydratmischung kann zudem als oder zur Herstellung von 

25 Sondennahrung eingesetzt werden. 

Ein weiteres Einsatzgebiet betrifft den pharmazeutischen Sektor. Somit 
kann die erfindungsgemalie Kohlenhydratmischung auch in 
Pharmazeutika Anwendung finden. 
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Fur die Herstellung der erfindungsgemaS modifizierten Kohlenhydrate a) 
und b) mittels enzymatischer Verkniipfung werden vorzugsweise die 
folgenden Enzymklassen eingesetzt: 

A. Naturliche und/oder rekombinante Glycosidasen aus biologischen 
5 Quellen, wie Pfianzen, Tieren und Mikroorganismen, die uber erne 
reverse Hydrolase oder in einer Transglycosylierungs-Reaktion in 
Richtung Synthese arbeiten. Beispielsweise kann die p-Galactosidase 
(EC 3.2.1.23) aus Aspergillus oryzae eingesetzt werden. Als weitere 
Quellen fur die p-Galactosidase dienen in erster Linie Mikroorganismen 
10 oder Einzeller, beispielsweise Kluiveromyces lactis, Streptococcus 
thermophilus, Lactobacillus bulgaricus und Bacillus circulans. 

Des weiteren konnen a-Glucosidasen, beispielsweise Amyloglucosidase 
aus Aspergillus niger (EC 3.2.1.3), a-Amylase, beispielsweise aus 
Bacillus amyloliquefaciens (EC 3.2.1.1) sowie beispielsweise aus 
15 Alcaligenes spec, Pullulanasen (EC 3.2.1.41) und/oder p-Glucosidasen, 
beispielsweise die aus SuRmandeln (EC 3.2.1.21), oder Cellulase, 
beispielsweise aus Trichoderma viride (EC 3.2.1.4) verwendet werden. 
Auch N-Acetyl-p-D-glucosamidase, beispielsweise aus Rindernieren, 
kann Anwendung finden. 

20 B. Naturliche und/oder rekombinante Transferasen aus biologischen 
Quellen wie Pfianzen, Tieren und Mikroorganismen, die keine aktivierten 
Mono-/Oligosaccharide als Substrat benotigen. Dazu zahen 
Cyclomaltodextrin-Glucanotransferase CGT (EC 2.3.1 .1 9), 
beispielsweise aus Bacillus macerans, und Dextransucrase (EC 2.4.1.5), 

25 beispielsweise aus Leuconostoc mesenteroides. Ferner zahlt 
Transglucosidase, beispielsweise aus Aspergillus niger (EC 2 .4 .1. 24), 
dazu. 

und/oder 



ISDOCID: <WO 



0133973A2_I_> 



WO 01/33973 PCT/EP00/11134 

13 

C. natiirliche und/oder rekombinante Transferasen aus biologischen 
Quellen wie Pflanzen, Tiere und Mikroorganismen, die aktivierte 
Monosaccharide als Substrat benotigen, beispielsweise die Galactosyl- 
Transferase aus beispielsweise boviner Milch (EC 2.4.1.22). Dieses 
5 Enzym transferiert Galactose von UDP-Galactose als Donor in p 1-»4- 
Bindungen an Glucosereste. 

Die folgenden Beispiele dienen zur Erlauterung der Erfindung. 
Beispiel 1 

Herstellung eines erfindungsgemaB modifizierten Kohlenhydrates a) aus 
10 einem verdaubaren Grundkorper und mindestens einem damit 
verkniipften Glucoserest. 

Variante A) 

20 g Saccharose und 100 g Maltodextrine (gut wasserlosliche 
niedermolekulare Amylose unterschiedlicher Kettenlange) in 500 ml 

15 20 mM Acetatpuffer werden bei pH 5,2 mit 2.000 U Dextransucrase aus 
Leuconostoc mesenteroides (EC 2.4.1.24) 5 h bei 37 °C inkubiert. Dabei 
wird mindestens ein aus der Saccharose stammende Glucoserest auf 
die Maltodextrineinheiten ubertragen. Das so erhaltene modifizierte 
Maltodextrin wird nach Hitzedenaturierung des Enzyms (5 min bei 100 

20 °C) durch Ultrafiltration aufgereinigt. Es werden 40 g durch mindestens 
einen Glucoserest modifizierte Maltodextrine erhalten. 

Variante B) 

5 g Maltose und 15 g Maltodextrine (gut wasserlosliche 
niedermolekulare Amylose unterschiedlicher Kettenlange) in 500 ml 
25 10 mM Acetatpuffer werden bei pH 4,0 mit 10.000 U Transglucosidase 
aus Aspergillus niger (EC 2.4.1.24) 5 h bei 37 °C inkubiert. Dabei wird 
mindestens ein aus der Maltose stammende Glucoserest auf die 
Maltodextrineinheiten ubertragen. Das so erhaltene modifzierte 
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Maltodextrin wird nach Hitzedenaturierung des Enzyms (5 min bei 100 
°C) durch Ultrafiltration aufgereinigt. Es werden 12,5 g durch 
mindestens einen Glucoserest modifizierte Maltodextrine erhalten. 

Variante C) 

5 Es wird ebenso verfahren wie bei der Variante A), wobei jedoch anstelle 
von 37 °C bei 50 °C inkubiert wurde. Es werden 40 g durch mindestens 
einen Glucoserest modifizierte Maltodextrine erhalten. 

Variante D) 

Es wird ebenso verfahren wie bei der Variante B), wobei jedoch anstelle 
10 von 37 °C bei 50 °C inkubiert wurde. Es werden 12,5 g durch 
mindestens einen Glucoserest modifzierte Maltrodextrine erhalten. 

Variante E) 

Es wird ebenso verfahren wie bei der Variante A), wobei jedoch anstelle 
von 37 °C bei 10 °C inkubiert wurde. Es werden 40 g durch mindestens 
15 einen Glucoserest modifizierte Maltodextrine erhalten. 

Variante F) 

Es wird ebenso verfahren wie bei der Variante B), wobei jedoch anstelle 
von 37 °C bei 10 °C inkubiert wurde. Es werden 12,5 g durch 
mindestens einen Glucoserest modifzierte Maltodextrine erhalten. 

20 Beispiel 2 

Herstellung eines erfindungsgemaft modifizierten Kohlenhydrates a) aus 
einem verdaubaren Grundkorper und mindestens einem daran 
angekoppelten, glucosehaltigen Kohlenhydratrest. 

Auf 30 g Maltodextrine werden Glucanreste aus 10 g Amylase oder 
25 Amylopektin (aus Starke) mittels Cyclomaltodextrin-Glucanotransferase 
CGT (EC 2.4.1.19) aus Bacillus macerans CGT ubertragen. 
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Beispiel 3 

Herstellung eines erfindungsgemaS modifizierten Kohlenhydrates a) aus 
einem verdaubaren Gundkorper und mindestens einem daran 
angekoppelten, nicht-glucosehaltigen Kohlenhydratrest. 

5 Obertragung von Galactose auf Maltodextrin. 
Variante A) 

100 g Maltodextrin (gut wasserlosliche niedermolekulare Amylose 
unterschiedlicher Kettenlange) und 10 g Lactose werden in 500 ml 40 
mM NaOAc Puffer pH 5,0 mit 2000 U G-Galactosidase aus 
10 Kluiveromyces lactis fur 5 h bei 37 °C inkubiert. Die so erhaltenen 
galactosylierten Maltodextrine werden nach Hitzedenaturierung des 
Enzyms (5 min bei 100 °C) durch Ultratfiltration aufgereinigt. 

Variante B) 

Es wird ebenso verfahren wie bei der Variante A), wobei jedoch bei 
15 50 °C start bei 37 °C inkubiert wird. 

Variante C) 

Es wird ebenso verfahren wie bei der Variante A), wobei jedoch bei 
10 °C start bei 37 °C inkubiert wird. 

Beispiel 4 

20 Herstellung eines erfindungsgemaB modifizierten Kohlenhydrates b) aus 
einem unverdaubaren Grundkorper und mindestens einem daran 
angekoppelten Glucoserest. 

Variante A) 

50 g Cello-Oligosaccharide (DP2 bis DP 10) und 15 g Maltose in 500 ml 
25 20 mM Acetatpuffer werden bei pH 5,2 mit 30000 U Cyclomaltodextrin- 
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Glucanotransferase CGT (EC 2.4.1.19) aus Bacillus macerans CGT 5 h 
bei 37 °C inkubiert. Die so erhaltenen modifizierten Cello- 
Oligosaccharide werden nach Hitzedenaturierung des Enzyms (5 min 
bei 100 °C) durch Ultrafiltration aufgereinigt. 

5 Variante B) 

Es wird ebenso verfahren wie bei der Variante A), wobei jedoch bei 
50 °C statt bei 37 °C inkubiert wird. 

Variante C) 

Es wird ebenso verfahren wie bei der Variante A), wobei jedoch bei 
10 10 °C statt bei 37 °C inkubiert wird. 

Beispiel 5 

Herstellung eines erfindungsgemaR modifizierten Kohlenhydrates b) aus 
einem unverdaubaren Grundkorper und mindestens einem daran 
angekoppelten glucosehaltigen Kohlenhydratrest. 

15 Variante A) 

50 g Cello-Oligosaccharide (DP2 bis DP 10) und 15 g Maltodextrine in 
500 ml 20 mM Acetatpuffer pH 5,2 werden mit 30000 U 
Cyclomaltodextrin-Glucanotransferase CGT (EC 2.4.1.19) aus Bacillus 
mecerans CGT 5 h bei 37 °C inkubiert. Die so erhaltenen modifizierten 
20 Cello-Oligosaccharide werden nach Hitzedenaturierung des Enzyms 
(5 min bei 100 °C) durch Ultrafiltration aufgereinigt. 

Variante B) 

Es wird ebenso verfahren wie bei der Variante A), wobei jedoch bei 
50 °C statt bei 37 °C inkubiert wird. 

25 
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Variante C) 

Es wird ebenso verfahren wie bei der Variante A), wobei jedoch bei 
10 °C statt bei 37 °C inkubiert wird. 

» 

Beispiel 6 

Herstellung eines erfindungsgemaB modifizierten Kohlenhydrates b) aus 
einem unverdaubaren Grundkorper und mindestens einem daran 
angekoppelten glucosehaltigen Kohlenhydratrest. 

Variante A) 

180 g Cellobiose (DP2) und 80 g Maltodextrine in 500 ml 20 mM 
0 Acetatpuffer pH 5,2 werden mit 100 000 U Cyclomaltodextrin- 
Glucanotransferase CGT (EC 2.4.1.19) aus Bacillus mecerans CGT 5 h 
bei 37 °C inkubiert. Die so erhaltene modifizierte Cellobiose (etwa 
85 g) wird nach Hitzedenaturierung des Enzyms (5 min bei 100 °C) 
durch Ultrafiltration aufgereinigt. 

5 Variante B) 

Es wird ebenso verfahren wie bei der Variante A), wobei jedoch bei 
50 °C statt bei 37 °C inkubiert wird. 

Variante C) 

Es wird ebenso verfahren wie bei der Variante A), wobei jedoch bei 
20 10 °C statt bei 37 °C inkubiert wird. 

Das folgende Diagramm zeigt die Verdauung bzw. den Verdau der 
Kohlenhydratmischungen der Beispiele 1A und 6. 

Die Freisetzung von Glucose aus diesen erfindungsgemaBen 
Kohlenhydratmischungen ist - ermittelt in einem in-vitro Verdausystem 
25 auf Pankreatinbasis - urn mindestens 10 % pro Zeiteinheit reduziert, 
verglichen mit einer Kohlenhydratmischung, die die gleiche 
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Gewichtsmenge an nicht modifizierten Kohlenhydraten enthalt. Die 

Glucose wird beispielsweise enzymatisch nachgewiesen, etwa mittels 
des Testkits von Boehringer (Best. Nr. 139106). 
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PATENTANSPRUCHE 

1. Kohlenhydratmischung auf Basis ublicher, zu Ernahrungszwecken 
eingesetzter Kohlenhydrate zur Verabreichung an Diabetiker oder 
zur Herstellung von Diabetikernahrungsmitteln und Pharmazeutika, 
5 dadurch gekennzeichnet, 

dali sie mindestens ein modifiziertes Kohlenhydrat a) oder b), das 
durch Kopplung eines ublichen, zu Ernahrungszwecken 
eingesetzten Kohlenhydrates mit einem weiteren Kohlenhydratrest 
erhalten wurde, oder eine Mischung aus mehreren derartigen 
10 Kohlenhydraten enthalt, 

daB das modifizierten Kohlenhydrat a) einen Grundkorper aus 
einem verdaubaren, glucosehaltigen Kohlenhydrat in Form eines 
verdaubaren Glucanes aufweist, wobei an diesen Grundkorper 
mindestens ein Glucoserest und/oder ein anderer Kohlenhydratrest 
15 gekoppelt und somit damit verbunden wurde, 

dali das modifizierten Kohlenhydrat b) einen Grundkorper aus 
einem unverdaubaren Kohlenhydrat in Form eines nicht 
verdaubaren Speicherkohlenhydrates, Gerustkohlenhydrates oder 
niedermolekularen Bestandteiles davon aufweist, wobei an diesen 
20 Grundkorper mindestens ein Glucoserest und/oder ein 

glucosehaltiger Kohlenhydratrest gekoppelt und somit damit 
verbunden wurde, 

da& die Kohlenhydratmischung gegebenenfalls ein ubliches, nicht 
modifiziertes Kohlenhydrat c) oder mehrere derartige ubliche, nicht 
25 modifizierte Kohlenhydrate c) enthalt, und 

da& die Kohlenhydratmischung derart aus den Kohlenhydraten 
ausgewahlt aus der Gruppe bestehend aus den Kohlenhydraten a), 
b) und c) zusammengesetzt ist, daB die Freisetzung von Glucose 
aus dieser Kohlenhydratmischung urn mindestens 10 % zu jedem 
30 Zeitpunkt nach dem Start der Verdauung bis zu 90 min danach 

reduziert ist, ermittelt in einem in-vivo Verdausystem auf 
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Pankreatinbasis und verglichen mit einer Kohlenhydratmischung, 
die die gleiche Gewichtsmenge an nicht modifiziertem Kohlenhydrat 
c) oder an nicht modifizierten Kohlenhydraten c) sowie einerseits an 
denjenigen nicht modifizierten Kohlenhydraten a) und/oder b) und 
5 andererseits an der daran zu koppelnden Glucose und/oder an dem 

daran zu koppelnden Kohlenhydratrest, die als 
Ausgangskohlenhydrate zur Herstellung des modifizierten 
Kohlenhydrates oder der modifizierten Kohlenhydrate eingesetzt 
wurden, enthalt. 
10 2. Kohlenhydratmischung nach Anspruch 1, 

dadurch gekennzeichnet, 

dali es sich bei dem verdaubaren Grundkorper des Kohlenhydrates 
a) um Starke, Amylose, Amylopektin und Dextrine und deren 
Bestandteile handelt und 

15 dafi es sich bei dem nicht-verdaubaren Grundkorper des 

Kohlenhydrates b) um Fructane, fi-Glucane, Cellulose, Pektine, 
Galacturonane, Galactane, Galactomannane, B-Galacto- 
Oligosaccharide, a-Galacto-Oligosaccharide, Fucoidane, Mannane, 
Xylane, Xyloglucane, Laminarin, Chitine, Chitosane, 

20 Hyaluronsauren, Chondroitine, Proteoglycane, Glucorono- 

Oligosaccharide, Arabinane, Arabinoxylane, Arabinogalactane, 
Rhamno-Oligosaccharide, Yanthane, Alginate, Agar, Carageenane, 
Hemicellulosen, Pflanzengummi, enzymatisch hergestellte 
Kohlenhydrate, bakterielle Kohlenhydrate, N-Glycoprotein- 

25 Oligosaccharide, O-Glycoprotein-Oligosaccharide und Glycolipid- 

Oligosaccharide handelt. 

3. Kohlenhydratmischung nach Anspruch 1 oder 2, 
dadurch gekennzeichnet, 

daS das modifizierte Kohlenhydrat durch enzymatische Kopplung 
30 bzw. Verknupfung der Ausgangskohlenhydrate erhalten wurde. 

4. Kohlenhydratmischung nach einem der vorhergehenden Anspruche, 
dadurch gekennzeichnet, 
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daft sie als modifiziertes Kohlenhydrat a) Maltodextrine enthalt, die 
mittels einer Transglucosidase unter Ausbildung von glycosidischen 
Bindungen mit Glucose in a 1-*2- , a 1-»3- , a 1->6-, oder a 1-»4- 
Stellung in einer Transglycosylierungsreaktion derivatisiert wurden. 
5 5. Kohlenhydratmischung nach Anspruch 4, 
dadurch gekennzeichnet, 

daft als Transglucosidase Dextransucrose aus Leuconostoc 
mesenteroides (EC 2.4.1.24) und Saccharose als Quelle fur die zu 
koppelnde Glucose, insbesondere im Uberschuft, eingesetzt 

10 werden. 

6. Kohlenhydratmischung nach einem der Anspruche 1 oder 2, 

dadurch gekennzeichnet, 

daft sie als modifiziertes Kohlenhydrat a) Maltodextrine enthalt, die 
mittels p-Galactosidase unter Ausbildung von glycosidischen 
15 Bindungen mit Galactose in p 1->3- , p 1->4- oder 1-M5-Stellung 

derivatisiert wurden. 

7. Kohlenhydratmischung nach Anspruch 6, 
dadurch gekennzeichnet, 

daft Lactose (Gal p 1->4 Glc) und/oder Melibiose (Gal a 1->6 Glc) 
20 als Quelle fur die zu koppelnde Galactose, insbesondere im 

Oberschuft, eingesetzt werden. 

8. Kohlenhydratmischung nach einem der Anspruche 1 bis 3, 
dadurch gekennzeichnet, 

daft sie als modifiziertes Kohlenhydrat a) Maltodextrine enthalt, an 
25 deren freie Hydroxylgruppen am C2-, C3- oder C4-Kohlenstoffatom 

mittels Cyclomaltodextrin-Glucanotransferse CGT (EC 2.4.1.19) aus 
Bacillus mecerans CGT Glucanreste aus Amylose oder Amylopektin 
(aus Starke) iibertragen wurden. 
9. Kohlenhydratmischung nach einem der Anspruche 1 bis 3, 
30 dadurch gekennzeichnet, 

daft sie als modifiziertes Kohlenhydrat b) Fructane enthalt, die 
mittels einer Transglucosidase unter Ausbildung von glycosidischen 
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Bindungen mit Glucosen in a 1~*2- , a 1-»3- , a 1-»6-, Oder a 1-*4- 
Stellung in einer Transglycosylierungsreaktion derivatisiert wurden. 

10. Kohlenhydratmischung nach Anspruch 9, 
dadurch gekennzeichnet, 

5 dali als Transglucosidase Aspergillus Niger (EC 2.4.1.24) und 

Maltose als zu koppelnde Glucose, insbesondere im UberschufJ, 
eingesetzt werden. 

11. Kohlenhydratmischung nach einem der Anspruche 1 bis 3, 
dadurch gekennzeichnet, 

10 daS sie als modifiziertes Kohlenhydrat b) Fructane enthalt, an 

deren freie Hydroxylgruppen am C2-, C3- oder C4-Kohlenstoffatom 
mittels Cyclomaltodextrin-Glucanotransferse CGT (EC 2.4.1.19) aus 
Bacillus mecerans CGT Glucanreste aus Amylose oder Amylopektin 
(aus Starke) ubertragen wurden. 

15 12. Mittel in Form eines Diabetikernahrungsmittels oder 

Pharmazeutikums enthaltend eine Kohlenhydratmischung nach 
einem der vorhergehenden Anspruche als Kohlenhydratbestandteil. 

13. Mittel in Form eines Diabetikernahrungsmittel nach Anspruch 12, 
dadurch gekennzeichnet, 

20 dafc es eine Flussignahrung darstellt und die Kohlenhydratmischung 

35 bis 60 en%, insbesondere 41 bis 51 en%, ausmacht. 

14. Verwendung einer Kohlenhydratmischung nach einem der 
Anspruche 1 bis 1 1 zur Verabreichung an Diabetiker oder zur 
Herstellung von Diabetikernahrungsmitteln oder Pharmazeutika. 



JDOCID: <WO 



0133973A2 I > 



WO 01/33973 



PCT/EP00/11134 



1/1 







tii 








0> 








4J 












< 




<D 






VD 






















<u 


<U 






■H 


-H 




CO 


cu 




t3 a 


O 


w 


to 


O to 




-H 


-H 


e 


o 


<1) 


0) 


C (D 




CQ 


CQ 


O C5 






[I / |omm] 2unz^»s»JJ»sooiii3 



mjcnrmtrv <-wn 



0133973A2 I > 



(12) NACH DEM VERTRAG UBER DIE INTERNATIONALE ZUSAMMENARBEIT AUF DEM GEBIET DES 
PATENTW ESENS (PCT) VEROFFENTLICHTE INTERNATIONALE ANMELDUNG 



(19) Weltorganisation fur geistiges Eigentum 

Internationales Buro 

(43) Internationales Veroffentiichungsdatum 
17. Mai 2001 (17.05.2001) 



PCT 




(10) Internationale Veroffentlichungsnummer 

WO 01/33973 A3 



(51) Internationale Patentklassifikation 7 : A23L 1/054, 

1/09, 1/307, 1/308, C12P 19/08, 19/18. C07H 3/06, C08b' 
37/00 



(21) Internationales Aktenzeichen: 



PCT/EP00/11134 



(22) Internationales An melded a turn: 

1 0. November 2000 (10.11. 2000) 



(25) Einreichungssprache: 

(26) Veroffentlichungssprache: 



Deutsch 



Deutsch 




(30) Angaben zur Prioritat: 

199 54 233.3 11. November 1999(11.11.1999) DE 

(71 ) A nm elder (fur alle Bestimmungsstaaten mit Ausnahme von 
US): N.V. NUTRICIA [NUNL]; Eerste Stationsstraat 186, 
NL-2712 HM Zoetermeer (NL). 

(72) Erfinder; und 

(75) Erfinder/Anmelder (nur fur US): STAHL, Bernd 
[DE/DE]; Pfingstweidstrasse 39, 61381 Friedrichsdorf 
(DE). KLIEM, Michael [DE/DE]; Talblick, 91086 Au- 
rachtal-Falkendorf (DE). FARYVER, Sandra [DE/DE]; 



Kreuzstrasse 25, 41564 Kaarst (DE). SAWATZKI, Gun- 
ther [DE/DE]; Richarda-Huch-Str. 13, 35516 Munzenberg 
(DE). BOEHM, Gunther [DE/DE]; Haselheckstrasse 1, 
61209 Echzell (DE). 

(74) Anwalt: KOSTER, Hajo; Pippinplatz 4a, 82131 Gauting 

(DE). 

(81) Bestimmungsstaaten (national): AL, AU, BR, CA, CN, 
ID, IN, JP, LT, LV, MK, MX, NO, NZ, PL, RO, SG, SI, Us! 
ZA. 

(84) Bestimmungsstaaten (regional): europaisches Patent (AT 
BE, CH, CY, DE, DK, ES, FI, FR, GB, GR. IE, IT, LU, MC,' 
NL, PT, SE, TR). 

Veroffentlicht: 

— mit internal ionalem Recherchenbericht 

(88) Veroffentiichungsdatum des internationalen 

Recherchenberichts: 4. Oktober2001 

Zur Erkldrung der Zweibuchstaben-Codes. und der anderen 
Abkiirzungen wird auf die Erkldrungen ("Guidance Notes on 
Codes and Abbreviations") am Anfang Jeder regularen Ausgabe 
der PCT-Gazette verwiesen* 




(54) Title: FOOD FOR DIABETICS 
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(57) Zusammenfassung: Bereitgestellt wird eine Kohlenhydratmischung, die mindestens ein modifiziertes KoWenhydrat aus einem 
Grundkorper und einem damit gekoppelten Kohlenhydratrest aufweist. Bei dem GrundkSrper handelt es sich entweder urn ein ver- 
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Gerustkohlenhydrat Oder niedermolekularen Bestandteils davon. Durch die Kopplung des Grundkorpers mit einem Kohlenhydra- 
trest wird d.e Glucosefretsetzung aus der erfindungsgemassen Kohlenhydratmischung urn mindestens 10 % reduzieit, ermittelt in 
einem in-vivo-Verdausystem auf Pankreadnbasis und verglichen mit einer Kohlenhydratmischung, die die gleiche Gewichtsmenee 
an nicht modifiaerten Kohlenhydraten enthalt. Mit der erfindungsgemassen Kohlenhydratmischung kann der postprandiale Blut- 
glucosekonzentrations-Anstieg nach der Nahmngsaufnahme abgemildert wetden. Dadurch kann die Glucose trotz des bestehenden 
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